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Abstract 


A wound dressing, wound plaster or carrier matrix is composed of a biocompatible, open-pore polyurethane 
foam and of an embedded hydrogel made of guar gum, as well as if necessary other additives. The guar 
gum, as well as the other available additives, if required, are foamed together in situ while water is reacted 
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© Wundverband, Wundauflage oder Tragermatrix 

© Der Wundverband, die Wundauflage oder Tragermatrix, 
bestehend aus einem biovertraglichen, offenporigen Poly- 
urethanschaum und einem eingelagerten Hydrogel aus Guar 
gum sowie gegebenenfatls weiteren Zusatzstoffen enthalt 
das Guar gum sowie die gegebenenfalls vorhandenen 
weiteren Zusatzstoffe in situ miteingeschaumt bei der 
Umsetzung von Wasser mit hydrophilen Polyurethan-Prapo- 
lymeren auf Basis von Toluoldiisocyanat (TO I) und/oder 
Methylendiphenyldiisocyanat (MDI), wobei die Wasserauf- 
nahmekapazitat des fertigen Produktes unter dem 3fachen 
des Ausgangsgewichtes liegt. 




Die folgenden Angaben sind den vom Anmelder eingereichten Unterlagen entnommen 
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Gegenstand der vorliegenden Erfindung sind Wund- 
verbande, Wundauflagen oder Tragermatrices, beste- 
hend aus einem biovertraglichen offenporigen Polyure- 5 
thanschaum und einem eingelagerten Hydrogel aus Gu- 
ar gum sowie gegebenenfalls weiteren Zusatzstoffen so- 
wie Verfahren zur Herstellung derselben, wobei das 
Guar gum sowie die gegebenenfalls vorhandenen weite- 
ren Zusatzstoffe in situ miteingeschaumt wurden bei der 10 
Umsetzung von Wasser mit hydrophilen Polyurethan- 
Prepoiymeren auf Basis von Toluoldiisocyanat (TD1) 
und/oder Methylendiphenyldiisocyanat (MDI). 

Aus der WO 92/03172 der Anmelderin ist ein Wund- 
auflagensystem bekannt, welches unter anderem auch 15 
aus einem biovertraglichen offenporigen Polyurethan- 
schaum und einem eingelagerten Hydrogel aus Guar 
gum sowie gegebenenfalls weiteren Zusatzstoffen be- 
steht Dabei wird, ausgehend von einem vorgefertigten 
Polyurethanschaum, eine Losung von Guar gum mit 20 
breiiger Konsistenz aufgetragen und danach durch Bo- 
rat-Ionen verfestigt Dieses Wundauflagensystem hat 
sich im Prinzip bewahrt, jedoch erfordert es in der Her- 
stellung eine Reihe von Schritten, die der genauen 
Oberwachung bediirfen. urn Qualit&tsschwankungen zu 25 
vermeiden. Weiterhin hat sich gezeigt, daQ das mit Borat 
verfestigte Guar gum nur eine beschrankte Haftfestig- 
keit auf und im Polyurethanschaum aufweist und daher 
bei starkere mechanischer Belastung zur Abtrennung 
fuhrt. 30 

Aus der US-A-5,065,752 sind hydrophile Schaumzu- 
bereitungen fur medizinische Zwecke beschrieben, wel- 
che hohe Wassermengen aufnehmen sollen. Sie werden 
hergestellt, in dem gekappte Isocyanatpolyether Prepo- 
lymere und polymere hydrophile Mittel, die Wasser auf- 35 
nehmen konnen und weitere Zusatzmittel miteinander 
geschaumt werden, wobei von vornherein eine kleben- 
de Komponente vorhanden ist, die auch spater fur die 
Klebrigkeit des Materials sorgt Bei der Herstellung die- 
ser Produkte konnen kleinen Mengen von Additiven 40 
zugesetzt werden, wie Methylcellulose, Guar gum, Pec- 
tin, Karaya gum, Chitosan, Agar, Akazienpulver, Carra- 
geen, Gelatine und Kombinationen hiervon. Die Menge 
darf jedoch keinesfalls so groB sein, daB dadurch die 
Wasseraufnahmekapazitat des fertigen Schaums unter 45 
das 3fache des Gewichtes sinkt; vgl. Spalte 7, Zeilen 41 
bis 50. Vorzugsweise sollen die fertige Schaume minde- 
stens das SOfache ihres Gewichtes an Wasser aufneh- 
men konnen; vgl. Spalte 6, Zeile 50 bis Spalte 7, Zeile 2. 

Die Erfindung hat sich somit die Aufgabe gestellt, das 50 
Wundauflagensystem gemaB WO 92/03172 weiter zu 
verbessern und seine Herstellung so zu vereinfachen, 
daQ die Herstellung auch in groBen Mengen zuverlassig 
und reproduzierbar erfolgen kann. Dabei ist jedoch dar- 
auf zu achten, daO die Wasseraufnahmekapazitat des 55 
fertigen Produktes unter dem 3fachen des Ausgangsge- 
wichtes liegt Vorzugsweise soil die Wasseraufnahme- 
kapazitat sogar nur beim 1- bis 2fachen des Ausgangs- 
gewichtes liegen. Die Wundverbande, Wundauflagen 
und Tragermatrixe gemaB der vorliegenden Erfindung 60 
sollen somit keinesfalls ein Austrocknen der Wunden 
bewirken, sondern in ahnlicher Weise wie naturliche 
Wundverschlusse ein Gleichgewicht herstellen zwi- 
schen Feuchtigkeitsabgabe und Feuchtigkeitsaufnahme. 
Sobald ein Wundverband eine hohe Wasseraufnahme- 65 
kapazitat hat, fuhrt dies zum Austrocknen der Wunde. 
Sofern der Wundverband keine ausreichende Wasser- 
dampfdurchlassigkeit aufweist, fuhrt dies zur Ansamm- 



lung von Flussigkeit, die sich unter anderem durch sehr 
unangenehmen Geruch bemerkbar macht. 

Diese Aufgabe kann uberraschend einfach gelost 
werden dadurch, daB das Guar gum sowie die gegebe- 
nenfalls vorhandenen weiteren Zusatzstoffe in situ mit 
eingeschaumt wurden bei der Umsetzung von Wasser 
mit hydrophilen Polyurethan-Prapolymeren auf Basis 
von Toluoldiisocyanat (TDI) und/oder Methylendiphe- 
nyldiisocyanat (MDI), wobei die Menge an Guar gum so 
hoch gewahlt wird, das die Wasseraufnahmekapazitat 
des fertigen Produktes unter dem 3fachen des Aus- 
gangsgewichtes liegt. 

Die Herstellung dieser Wundverbande, Wundaufla- 
gen und Tragermatrices erfolgt somit dadurch, daB der 
Polyurethanschaum hergestellt wird aus mit Wasser 
schaumbaren hydrophilen Polyurethan-Prapolymeren 
auf Basis von Toluoldiisocyanat (TDI) und/oder Methy- 
lendiphenyldiisocyanat (MDI) in Gegenwart von ausrei- 
chenden Mengen an gelostem Guar gum sowie gegebe- 
nenfalls Tensiden und/oder weiteren Zusatzstoffen, so 
daB die Wasseraufnahmekapazitat des fertigen Produk- 
tes unter dem 3fachen, vorzugsweise nur dem 1- bis 
2fachen des Ausgangsgewichtes liegt. 

Als Zusatzstoffe kommen insbesondere in Frage Kol- 
lagen, ICollagenderivate, Cellulose, Cellulosederivate, 
Agar oder andere gebildende Polysaccharide und Gemi- 
sche derselben. Die Mengen liegen meistens bis zu 5% 
in der waBrigen Losung. Weiterhin kommen in Frage 
die Wundheilung fordernde Peptide, bakterizide, anti- 
rnykotische Substanzen und Gemische derselben. 
SchlieBlich kommen in Frage Enzyme, biologisch aktive 
Peptide wie zum Beispiel Oligopeptide des Kollagens 
oder des Fibronectins, autolog geziichtete Zellverbande 
oder lebende Hautzellen. Diese Stoffe und Zellen wer- 
den vorzugsweise an die Oberflache der Wundauflage 
mittels inerter Tragermaterialien wie zum Beispiel Perl- 
cellulose bzw. Sepharose gebunden. In einem separaten 
Schritt werden zunachst an die Perlcellulose bzw. Se- 
pharose die genannten Stoffe bzw. Zellen in bekannter 
Weise immobilisiert und dann an die Oberflache der 
Wundauflage fest gebunden. Die Bindung der belade- 
nen Perlcellulose- bzw. Sepharosemikrokugeln erfolgt 
vorzugsweise uber das fur die Herstellung des Schau- 
mes bereits verwendete Polyurethan-Prepolymere. Die- 
ses Prepolymere wird zum Beispiel punktfdrmig auf die 
Oberflache der fertigen Wundauflage aufgetragen, und 
unmittelbar danach die beladenen Perlcellulose- bzw. 
Sepharosemikrokugeln, die an die Oberflache des frisch 
aufgetragenen Prepolymeren anpolymerisiert werden. 
Die halbkugelformig nach auBen zeigenden Mikroku- 
geln tragen die an sie gebundene biologische Aktivitat, 
die im Wundgebiet ungehindert zur Wirkung kommen 
kann. 

Die Polyurethan-Prapolymere auf Basis von Toluol- 
diisocyanat (TDI) und/oder Methylendiphenyldiisocya- 
nat (MDI) sind bekannt und werden beispielsweise von 
den Firmen Grace 8c Co. sowie Rexolin Chemicals AB 
unter der Bezeichnung Hypol® hergestellt und vertrte- 
ben. Diese Prepolymere werden im allgemeinen mit 
Wasser etwa im Verhaltnis 1 : 1 vermischt, wobei durch 
Art und Menge der Zusatzstoffe — insbesondere Deter- 
genzien — PorengroBe, Porenform und mechanische 
Eigenschaften des Schaumes gesteuert werden konnen. 
Die so erhaltenen Polyurethanschaume konnen vor al- 
lem ohne toxische Katalysatoren und sonstige uner- 
wunschte Beimengen hergestellt werden, so daB sie 
prinzipiell gut geeignet sind, auch als Verbandstoffe ein- 
gesetzi zu werden. ErfindungsgemaB werden diese 
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Schaume erstmals hergestellt in Gegenwart von geld- 
stcm Guar gum sowie gegebenenfalls Tensiden und/ 
oder weiteren Zusatzstoffen. Guar gum ist ein Pepti- 
domannan, welches mit Wasser viskose, waBrige Losun- 
gen bildet, die bisher nur durch Zugabe einer Boratlo- 
sung in ein mechanisch stabiles Hydrogel uberfuhrt 
werden konnten. ErfindungsgemaB kann auf den Zusatz 
von Borat verzichtet werden. Die erfindungsgemaBen 
Produkte bestehen aus einem miteinander verwobenen 
und vernetzten Schaum aus Polyurethan und Guar gum. 
Der so erhaltene Schaum hat gegenuber Schaumen oh- 
ne Guar gum ein hoheres Wassernickhaltevermogen. 
Das gleiche gilt fur Guar gum, welches mit Borat zum 
Hydrogel gefalit worden ist Die erfindungsgemaBen 
Produkte sind sornit in der Lage, bezogen auf ihr Eigen- 
gewicht relativ viel Wasser zu binden und dabei den- 
noch eine ausreichende mechanische Stabilitat aufzu- 
weisen. Im Gegensatz zu dem Wundauflagensystem ge- 
maB WO 92/03172 ist es auch nicht moglich, das Hydro- 
gel aus Guar gum mechanisch von dem Schaum zu tren- 
nen, so daB die mechanische Beanspruchbarkeit verbes- 
sert ist 

Das hohe Wasserruckhaltevermogen fuhrt dazu, daB 
auch die fertigen Produkte im allgemeinen noch hohe 
Wassermengen enthalten. Die fertigen Produkte haben 
somit nur eine geringe Wasseraufnahmekapazitat, die 
unter dem 3fachen, vorzugsweise unter dem 1- bis 2fa- 
chen des Ausgangsgewichtes liegt. 

Der Gehalt an Guar gum ist in weiten Grenzen vari- 
ierbar. Zwischen 0,1 und 15%, vorzugsweise 1 bis 5% 
Guar gum, bezogen auf das Prapolymere, ergibt hervor- 
ragende Produkte. Gegenuber dem Wundauflagensy- 
stem gemaB WO 92/03172 fuhlen sich die erfindungsge- 
maBen Produkte weicher und zarter an, obwohl sie bei 
mechanischer Beanspruchung stabiler sind als die Pro- 
dukte nach dem Stand der Technik. 

Durch biovertragliche Detergenzien konnen Poren- 
groBe, Porenform, Wandstarke und sonstige Eigen- 
schaften der fertigen, Guar gum enthaltenden Polyure- 
thanschaume variiert werden. Mengen von 1 bis 3% 
haben sich besonders bewahrt. Auch die weiteren Zu- 
satzstoffe haben EinfluB auf die endgiiltige Erschei- 
nungsform des Schaumes, jedoch laBt sich dieses leicht 
regulieren und gut steuern. 

Ein wesentlicher uberraschender Vorteil der erfin- 
dungsgemaBen Produkte ist die Sterilisierbarkeit mit 
Gammastrahien im feuchten Zustand ohne Verlust der 
Geleigenschaften. Bei der Sterilisierung mit Gamma- 
strahien von Guar gum, welches mit Borat zum Hydro- 
gel gefalh worden ist, erfolgt eine stets unerwunschte 
Verflussigung des Hydrogels. 

Gewunschtenfalls konnen die erfindungsgemaBen 
Produkte in feuchtem, trockenem oder angetrocknetem 
Zustand gelagert und angewendet werden. Durch eine 
gegebenenfalls vorhandene Folie kann erreicht werden, 
daB die Oberflache wasserundurchlassig ist, aber gas- 
und wasserdampfdurchlassig bleibt. 

Sofern als Zusatzstoffe Kollagen. Kollagenderivate, 
Cellulose, Cellulosederivate, Agar oder andere gelbil- 
dende Polysaccharide und Gemische derselben verwen- 
det werden, konnen weitere Verbesserungen erzielt 
werden. Insbesondere bei Zusatz von Kollagen und 
Kollagenderivaten erhalt man noch weichere Produkte 
bei gleicher mechanischer Festigkeit. 

Sofern als Zusatzstoffe die Wundheilung fdrdernde 
Peptide, bakterizide, antimykotische Substanzen und 
Gemische derselben verwendet werden, sind diese in 
der Lage, auch aus dem Inneren des erfindungsgemaB 



hergestellten Schaumes herauszudiffundieren und wirk- 
sam zu werden. Werden als Zusatzstoffe Enzyme, biolo- 
gisch aktive Peptide, autolog gezuchtete Zellverbande 
oder lebende Hautzellen verwendet, so werden diese 
5 Zusatzstoffe vorzugsweise an die Oberflache der Wund- 
auflage uber inerte Tragermaterialien mittels des zur 
Herstellung des Wundauflagenschaumes benutzten 
Prapolymeren fest angebunden. 
Die erfindungsgemaBen Wundverbande, Wundaufla- 
io gen und Tragermatrices konnen in ublicher Weise auf 
dem Korper aufgebracht werden, beispielsweise mit 
Hilfe eines Mullverbandes, KJebestreifen oder selbstkle- 
benden Flachen auf Teilen der der Haul zugewandten 
Seite des Materials, 
15 Prinzipiell ist es aber auch moglich gemaB US- 
A-5,065,752 schon ein klebende Komponente beizufii- 
gen. so daB selbstklebende Schaume entstehen. 

In den nachfolgenden Beispielen ist die Herstellung 
einer erfindungsgemaBen Wundauflage naher erlautert. 
20 Zunachst wird eine etwa 2%-ige Losung eines nicht 
ionischen Detergens (Pluriol PE 6800/BASF) herge- 
stellt In 10 1 dieser Losung werden 760 g Guar gum-Pul- 
ver so eingeruhrt, daB ein homogenes Hydrogel ent- 
steht. Dieses Hydrogel wird mit einem handelsublichen 
25 Polyurethan-Prapolymer auf Basis von Toluoldiisocya- 
nat (TDI) in einem Niederdruckmischkopf vermischt 
und in einer Form ausgeschaumt. Der so entstehende 
Schaumblock aus Guar gum in Polyurethan wird in ca. 
4 mm dicke Wundauflagen zerschnitten. 
30 Dieser Schaum kann in dieser Form oder in teilweise 
oder ganz getrockneter Form zur Anwendung kommen. 
Er ist mechanisch stabil, fuhlt sich aber sehr weich und 
zart an. Er hat im allgemeinen eine Wasseraumahmeka- 
pazitat unter dem 3fachen des Ausgangsgewichtes und 
35 ein sehr gutes Wasserhaltevermdgen. Sofern die Was- 
seraufnahmekapazitat des starker getrockneten Materi- 
als mehr als das 3fache betragt, ist darauf zu achten, daB 
das fertige Produkt keinesfalls so stark getrocknet wird. 
Durch den Gehalt an Guar gum ist das Wasserhaltever- 
40 mogen so noch, daB keine ungewollte, nachtragliche 
Austrocknung stattfindet. Weiterhin ist zu beachten, 
daB bei Kompressionsverbanden die Wasseraufnahme- 
kapazitat der Wundauflage um das 1- bis 2fache herab- 
gesetzt wird. Die Wundauflage unter einem Kompres- 
45 sionsverband hat somit in der Praxis eine geringere 
Wasseraufnahmekapazitat als der nicht kompressierte 
Wundverband. Eine geringfugige Obertrocknung und 
damit unerwunschte Erhohung der Wasseraufnahmeka- 
pazitat des Wundverbandes fuhrt somit bei Kompres- 
so sionsverbanden noch nicht zu der unerwunschten Aus- 
trocknung der Wunde, sowie zum unnotigen Verbrauch 
von korpereigenen, fur die Wundheilung essentiellen 
Stoffen aus dem Wundbereich. Angestrebt wird somit 
im Wundgebiet ein Gleichgewicht zwischen dem Wund- 
55 exudat (korpereigene Flussigkeit) und der in der Wund- 
auflage befindlichen Feuchtigkeit, und daB iiber einen 
langeren Zeitraum von einigen Tagen. 

Eine bevorzugte Rezeptur hat somit foigende Zusam- 
mensetzung: Es wird eine waBrige Losung hergestellt 
60 aus 1,8% Guar gum, 2,5% Pluronic 6800 (ein Tensid der 
BASF) und 0,1% Kollagen. l,5Teile dieser Losung wer- 
den mit einem Teil Hypol in einen Mischkopf geleitet, 
hier intensiv vermischt und in eine Form zur Schaum- 
stoffbildung geleitet. Die Konzentration an Guar gum 
65 wird meist im Bereich zwischen 1 und 5% gewahlt. 
Niedrigere Konzentration als 0,1% fuhren zu Produk- 
ten mit zu hoher Wasseraufnahmekapazitat. Konzen- 
trationen von uber 5% sind im allgemeinen wegen der 
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hohen Viskositat schwerer handzuhaben. Die Viskositat 
und die Eigenschaften der Produkte hangen aber auch 
von weiteren Komponenten wie ICollagen ab, so daQ es 
moglich isi.die gewunschten Eigenschaften des fertigen 
Wundverbandes auch den jeweiligen speziellen Anfor- 5 
derungen anzupassen. Sofern weitere fur die Wundhei- 
lung wichtige Stoffe zugesetzt werden, konnen diese 
geldst oder suspendiert zugesetzt werden. 

Die Trocknung des fertigen Produktes erfolgt im all- 
gemeinen nur teilweise, so daB noch eine erhebliche 10 
Menge von Wasser im Produkt bleibt Feuchtigkeitsge- 
halte zwischen 20 und 60% sorgen im allgemeinen da- 
fur, daQ auch trockene Wunden von vornherein zu ei- 
nem ausreichend feuchten Wundmilieu fiihren. 

Die Porigkeit des Schaums ist im allgemeinen gleich- 15 
maBig und uberwiegend offen. Durch den Zusatz von 
waQriger Kollagenlosung erhalt man einen Schaum, der 
bei gleichen mechanischen Eigenschaften sich noch wei- 
cher und zarter anfuhlt 

Bei Wiederholung des Versuches unter Zusatz der 20 
antimykotischen Substanz Clotrimazol entsteht ein 
Schaum, der auch in Fingerhutform zur Anwendung 
kommen kann und — auf Fingerspitzen oder Zehenspit- 
zen gesteckt — zur Behandlung von Nagelmykosen ge- 
eignet ist Durch die Einwirkung des schlecht loslichen 25 
Clotrimazols iiber 24 Stunden und langer kann der 
Wirkstoff in die tieferen Bereiche des Nagelbettes ein- 
diffundieren und seine Wirkung entfalten. 

Patentanspruche 30 

1. Wundverband, Wundauflage oder Tragermatrix, 
bestehend aus einem biovertraglichen, offenpori- 
gen Polyurethanschaum und einem eingelagerten 
Hydrogel aus Guar gum sowie gegebenenfalls wei- 35 
teren Zusatzstoffen, wobei das Guar gum sowie die 
gegebenenfalls vorhandenen weiteren Zusatzstoffe 

in situ miteingeschaumt wurden bei der Umsetzung 
von Wasser mit hydrophilen Polyurethan-Prapoly- 
meren auf Basis von Toluoldiisocyanat (TDI) und/ 40 
oder Methylendiphenyldiisocyanat (MDI), dadurch 
gekennzeichnet, daQ die Wasseraufnahmekapazi- 
tat des fertigen Produktes unter dem 3fachen des 
Ausgangsgewichts Iiegt. 

2. Wundverband, Wundauflage oder Tragermatrix 45 
gemaB Anspruch 1, dadurch gekennzeichnet, daQ 
die weiteren Zusatzstoffe Kollagen, Kollagenderi- 
vate, Cellulose, Cellulosederivate, Agar oder ande- 

re gelbildende Polysaccharide und Gemische der- 
selbensind. 50 

3. Wundverband, Wundauflage oder Tragermatrix 
gemaQ Anspruch 1 oder 2, dadurch gekennzeichnet, 
daQ die Zusatzstoffe die Wundheilung fordernde 
Peptide, bakterizide, antimykotische Substanzen 
und Gemische derselben sind. 55 

4. Wundverband, Wundauflage oder Tragermatrix 
gemaB einem der Anspruche 1 bis 3, dadurch ge- 
kennzeichnet, daQ die Zusatzstoffe immobilisierte 
Enzyme, autolog gezuchtete Zellverbande oder le- 
bende Hautzellen sind. 60 

5. Wundverband, Wundauflage oder Tragermatrix 
gemaB einem der Anspruche 1 bis 4, dadurch ge- 
kennzeichnet, daQ Enzyme, biologisch aktive Pepti- 
de, autolog gezuchtete Zellverbande oder lebende 
Hautzellen, gebunden an inerte Tragerpartikel, 65 
iiber diese nachtraglich an die Oberflache fest ge- 
bunden sind. 

6. Wundverband, Wundauflage oder Tragermatrix 



gemaQ einem der Anspruche 1 bis 5, dadurch ge- 
kennzeichnet, daQ die der Wunde abgewandte Sei- 
te abgedeckt ist mit einer wasserundurchlassigen, 
aber gas- und wasserdampfdurchlassigen Schicht. 

7. Verfahren zur Herstellung von Wundverbanden, 
Wundauflagen oderTragermatrices, bestehend aus 
einem biovertraglichen, offenporigen Polyurethan- 
schaum und einem eingelagerten Hydrogel aus Gu- 
ar gum, wobei der Polyurethanschaum hergestellt 
wird aus mit Wasser schaumbaren hydrophilen Po- 
lyurethan-Prapolymeren auf Basis von Toluoldiiso- 
cyanat (TDI) und/oder Methylendiphenyldiisocya- 
nat (MDI) in Gegenwart von geldstem Guar gum 
sowie gegebenenfalls Tensiden und/oder weiteren 
Zusatzstoffen, dadurch gekennzeichnet, daQ die 
Menge an Guar gum so hoch gewahlt wird, daQ die 
Wasseraufnahmekapazitat des fertigen Produktes 
unter dem 3fachen des Ausgangsgewichts liegt. 

8. Verfahren gemaQ Anspruch 7, dadurch gekenn- 
zeichnet, daO als weitere Zusatzstoffe verwendet 
werden Kollagen, fCollagenderivate, Cellulose, Cel- 
lulosederivate, Agar oder andere gelbildende Poly- 
saccharide und Gemische derselben. 

9. Verfahren gemaB Anspruch 7 oder 8, dadurch 
gekennzeichnet, daB als Zusatzstoffe verwendet 
werden die Wundheilung fordernde Peptide, bakte- 
rizide, antimykotische Substanzen und Gemische 
derselben. 

10. Verfahren gemaB einem der Anspruche 7 bis 9, 
dadurch gekennzeichnet, daB als Zusatzstoffe ver- 
wendet werden immobilisierte Enzyme, autolog ge- 
zuchtete Zellverbande oder lebende Hautzellen. 

11. Verfahren gemaB einem der Anspruche 7 bis 9, 
dadurch gekennzeichnet, daB immobilisierte Enzy- 
me, biologisch aktive Peptide, autolog gezuchtete 
Zellverbande oder lebende Hautzellen, gebunden 
an inerte Tragerpartikel, iiber diese nachtraglich an 
die Oberflache fest gebunden werden. 



